CMB, ‘ ‘ ‘ ‘ e B UNIVERSIDAD

DE LA REPUBLICA

Clinica | Hospitaldeclinicas ~ HOSPITAL DE CLINICAS ? URUGUAY

Mégica Failliaq dmansticlng Dr.Manuel Quintela

Meningoencefalitis por Virus Varicela Zoster

Unidad Académica Clinica Médica B
Prof. Dra. Laura Llambi
Equipo Sala 3 - Dres Anon, Vasquez, Quinteros, Barbeito, Castillo.



Caso clinico

SF. 74 anos. Procedente de Montevideo.

AP:
-Tabaquista.
-Paralisis facial periférica derecha hace 30 anos de etiologia no esclarecida.



Caso clinico
EA:

- Lesiones de piel en hemicara derecha, tipo vesiculas con evolucion a
costras de una semana de evolucion, edema hemicara ipsilateral.

- Hiperemia conjuntival derecha, no dolor ocular, no alteracion de agudeza
visual.

- Dolor facial de caracteristicas neuropaticas, sintomas sensitivos irritativos
y otalgia.

- Sin otra clinica neurologica.

- No fiebre.



Examen fisico

Lucida, eupneica, normotensa, sin taquicardia, apirética.

PyM: Lesiones tipo vesiculas y costras en hemicara derecha, algunas
melicéricas. Edema hemicara derecha, no rubor ni calor. Lesiones costrosas
en conducto auditivo externo y pabellon auricular. No lesiones
bucofaringeas.

PNM: Paralisis facial periférica derecha. No rigidez de nuca.

Resto del examen fisico sin alteraciones.



Diagnostico clinico

% Herpes zoster multimetameérico: compromiso de ramas oftalmica y
maxilar del nervio trigemino y sindrome de Ramsay Hunt.

< Sobreinfeccion bacteriana.

Ingresa para:

- Manejo del dolor. Se inician opioides y coadyuvantes.
- Tratamiento con aciclovir, ampicilina-sulbactam y trimetoprim

sulfametoxazol.



Analitica al ingreso

- Hb 12,9 g/dL

- Pqt. 197.000/uL

- Leucocitos 4.280/uL Neu. 2950/uL
- Urea 38 mg/dL Crea 0,56 mg/dL

- Na 139 mEqg/L K4,1 mEq/L

Glicemia 100 mg/dL

Perfil hepatico sin alteraciones
VHB y VHC negativas

VIH negativo

VDRL negativo




En sala:

/
%

0‘0

Agrega cefalea  holocraneana,
alteracion aguda del nivel de
conciencia y fiebre.

Examen fisico:

- Eupneica. FC 100 Ipm, PA
120/80 mmHg, bien perfundida.
Tax 37,7°C.

- Lesiones en piel evolucionadas,
costrosas. Edema hemicara.



En sala:

- PNM: letargica, desorientada, bradipsiquica. PC: Alodinia en territorio de
ramas V1 y V2. Paralisis facial periférica derecha. SE: sin alteraciones.

SM: Rigidez de nuca.

- Resto del examen sin alteraciones.



En suma

X/ R/ X/
0‘0 0’0 0‘0

SF, 74 anos. PFP derecha conocida. Tabaquista.
Inmunocompetente.

Herpes zoster multimetamérico con compromiso de V y VII par.
Sobreinfeccion bacteriana.

Fiebre, cefalea, sindrome confusional agudo y rigidez de nuca.

> Planteo: Meningoencefalitis por Virus Varicela Zoster



Evolucion

e TC de craneo y Orbitas descarta complicaciones infecciosas
supuradas y patologia estructural.

e Se realiza puncion lumbar, citoquimico inflamatorio:
o aspecto limpido / glucosa 0,40 g/L / Proteinas 0,92 g/L / GB 40
cel/mm?3, monocitos 80%

e Se mantiene tto con aciclovir iv ajustado al peso.
e Recibe 5 dias de antibiético por infeccion de piel.



Evolucion

L OO0 O O

Confirmacion diagnéstica por PCR para VVZ en LCR.
Completa 14 dias de tratamiento antiviral iv.

Rapida mejoria del nivel de conciencia.
Resolucion de lesiones en piel y edema.

En apirexia mantenida.

RM de craneo: microangiopatia cronica, sin otros hallazgos.



Evolucion

I R

Valorada por ORL: herpes 6tico.
Revalorada por OFT: compromiso conjuntival exclusivo.

Dificil manejo del dolor, escasa respuesta a tratamiento farmacologico.

Valorada en policlinica de dolor, se realiza bloqueo de ramas
terminales de V1 y V2 del trigemino y bloqueo de ganglio
esfenopalatino con evolucion favorable.



En suma

e SF, 74 anos. Tabaquista leve, PFP conocida.

e Herpes zoster multimetamérico complicado con meningoencefalitis.
e Neuralgia de dificil manejo.



Aspectos a discutir:

e Complicaciones neurologicas del herpes zoster.

e Tratamiento: farmaco de eleccidon, via de administracion,
duracion.

e Factores de riesgo.

e Manejo de la neuralgia aguda y posherpética.
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Introduccion

Varicela zoster: virus ADN doble cadena perteneciente a la familia
Herpesviridae.

Primoinfeccion: varicela. Posteriormente latencia en ganglios dorsales,
craneales y autonomicos. Reactivacion determina herpes zoster.

Principales factores de riesgo: edad avanzada y compromiso de la
inmunidad celular.

Alta morbilidad, fundamentalmente en adultos mayores.

Albrecht MA, Hirsch MS. Epidemiology, clinical manifestations, and diagnosis of herpes zoster. In: UpToDate, Shefner JM (Ed), UpToDate, Waltham, MA.
(Accessed on August 23, 2023.)



Clinica
Erupcion vesicular unilateral de distribucion dermatomerica.
Compromiso unico o multiple (diseminado).

Lesiones maculopapulares eritematosas, rapida evolucion a vesiculas,
finalmente costras.

Compromiso de pares craneales.
Dolor agudo / subagudo / cronico. Neuralgia posherpética.
Complicaciones neurologicas.

Albrecht MA, Hirsch MS. Epidemiology, clinical manifestations, and diagnosis of herpes zoster. In: UpToDate, Shefner JM (Ed), UpToDate, Waltham, MA.
(Accessed on August 23, 2023.)



Clinica neurologica

Compromiso de pares craneales.

Zoster oftalmico.

Zoster otico. Sindrome de Ramsay Hunt.
Meningoencefalitis.

Vasculopatia, mielitis, neuropatia motora periférica, sindrome
Guillain-Barre.

Nagel MA, Gilden D. Neurological complications of varicella zoster virus reactivation. Curr Opin Neurol. 2014 Jun;27(3):356-60. doi:
10.1097/WC0.0000000000000092. PMID: 24792344; PMCID: PMC4189810.



Meningoencefalitis

Complicacion que ocurre en menos de 1% de los casos de Herpes Zoster.

Presentacion clinica: fiebre, cefalea, alteraciones conductuales,
compromiso de conciencia, confusion hasta coma.

FR mayores: compromiso dermatomas cervicales, compromiso de pares
craneales, episodios previos de zoOster, la presencia de herpes zoster
diseminado y la inmunodepresion celular.

Coexistencia muy rara con Sindrome de Ramsay Hunt.

Nagel MA, Gilden D. Neurological complications of varicella zoster virus reactivation. Curr Opin Neurol. 2014 Jun;27(3):356-60. doi:
10.1097/WC0.0000000000000092. PMID: 24792344; PMCID: PMC4189810.



Diagnostico de la complicacion

Puncion lumbar para estudio de Liquido Cefalorraquideo.

Proteinas: 1-5 g/L Proteinas < 2 g/L
Leucocitos > 500 Leucocitos 10-1000
Predominio PMN (80%) Predominio linfocitos
Glucosa < 0.4 g/L Glucosa > 0.45 g/L
Lactato >30 mg/dL Lactato < 30 mg/dL
Posible etiologia Posible etiologia
‘BACTERIANA VIRAL

2Citogimico normal:

Leucocitos < 5 cel/mm?; Glucosa > 0.45 g/L;
Proteinas < 0.4 g/L

Panel viral PCR para virus Herpes 111
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Tratamiento

Si zoster localizado: instaurar analgesia / antivirales en primeras 48 h de
aparicion de sintomas con intencion de aliviar sintomas. Impacto sobre
neuralgia posherpética discutido.

Si compromiso oftalmico o encefalico indicacion de tratamiento V.
Farmaco de eleccion: aciclovir intravenoso por 10 a 14 dias.

Puede extenderse segun evolucion clinica, fundamentalmente en cuadros
neuroldgicos graves.

Albrecht MA, Hirsch MS. Treatment of herpes zoster in the immunocompetent host. In: UpToDate, Shefner JM (Ed), UpToDate, Waltham, MA. (Accessed on
August 23, 2023.)



Manejo del dolor

Corticoides: punto controversial. Estudios muestran que su asociacion con
aciclovir tendria efectos beneficiosos para la resolucion de la neuritis aguda. No
previene la neuralgia posherpética.

Bloqueo: evidencia débil, no estudios randomizados. Habria consenso en su

uso cuando no hay alivio pese a antivirales, analgésicos y otros coadyuvantes
del dolor.

Whitley RJ, Weiss H, Gnann JW Jr, Tyring S, Mertz GJ, Pappas PG, Schleupner CJ, Hayden F, Wolf J, Soong SJ. Acyclovir with and without prednisone for the
treatment of herpes zoster. A randomized, placebo-controlled trial. The National Institute of Allergy and Infectious Diseases Collaborative Antiviral Study Group.
Ann Intern Med. 1996 Sep 1;125(5):376-83. doi: 10.7326/0003-4819-125-5-199609010-00004. PMID: 8702088.



Neuralgia posherpética
Dolor en la region afectada luego de 3 meses de resolucion del cuadro agudo.

Principal factor de riesgo asociado es la edad avanzada. Hasta 50% de
pacientes de edad avanzada la desarrolla.

Se plantea como base fisiopatologica la inflamacion ganglionar cronica.
Plantea un desafio terapéutico. Abordaje multidisciplinario.

Estrategia farmacologica escalonada: agonistas de receptores GABA,
antidepresivos (triciclicos e IRSN), anticomiciales y opioides.

Hempenstall K, Nurmikko TJ, Johnson RW, A'Hern RP, Rice AS. Analgesic therapy in postherpetic neuralgia: a quantitative systematic review. PLoS Med. 2005
Jul;2(7):e164. doi: 10.1371/journal.pmed.0020164. Epub 2005 Jul 26. PMID: 16013891; PMCID: PMC1181872.



Medidas de prevencion nosocomiales

Aislamiento de contacto a todos los pacientes infectados.

Sumar aislamiento respiratorio si compromiso extenso (abarca mas de 2
dermatomas).

Vacunacion del personal de salud que no estuvo expuesto a varicela con 2
dosis de vacuna contra varicela.

Advisory Committee on Immunization Practices; Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Immunization of health-care personnel: recommendations
of the Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2011 Nov 25;60(RR-7):1-45. PMID: 22108587.



Vacunacion para varicela zoster

Zostavax: Virus vivos atenuados. Una unica dosis. Prevencion de Herpes
Zoster y neuralgia posherpética. Produccion discontinuada.

Shingrix: proteinas recombinantes. Dos dosis. Recomendada para pacientes >
50 anos hayan o no padecido zoster. Inmunodeprimidos no incluidos en los
estudios. Rol clave en prevencion de neuralgia posherpética.

No disponible en Uruguay, accesible en Argentina y Brasil.

Dooling KL, Guo A, Patel M, Lee GM, Moore K, Belongia EA, Harpaz R. Recommendations of the Advisory Committee on Immunization Practices for Use of
Herpes Zoster Vaccines. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2018 Jan 26;67(3):103-108. doi: 10.15585/mmwr.mm6703a5. PMID: 29370152; PMCID: PMC5812314.



Mensajes finales

Herpes zoster es una patologia frecuente que genera alta morbilidad.

Si bien la ME es una complicacion rara del herpes zoéster, se debe tener alta
sospecha si existe afeccion de pares craneales o alteracion de consciencia.

Importancia de realizar un abordaje interdisciplinario del dolor.

Implementar medidas de aislamiento respiratorio en compromiso
multimetameérico.

Existe vacuna aprobada para prevenir reactivacion de herpes zoster y la NPH.

Hasta 10% de los pacientes pueden tener zdster sin herpes.
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